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“No solo hay que pensarla, hay que saber buscarla”

Mildren del Sueldo

a enfermedad renal crénica (ERC) se ha convertido

en uno de los problemas principales de salud

publica en las ultimas décadas (1). La trascendencia
epidemioldgica de la ERC esta dada fundamentalmente por
dos factores. Por un lado, el tratamiento sustitutivo de la
enfermedad avanzada mediante didlisis o trasplante renal
que conlleva no solo a una marcada reduccién de la expec-
tativa de vida de estos pacientes, sino también, a uno de los
mas costosos tratamientos de las enfermedades crdénicas
actuales, con el impacto consiguiente en el presupuesto de
los sistemas sanitarios. Por otro parte, la ERC ocasiona
desde los estadios iniciales, un muy significativo aumento
del riesgo cardiovascular, afectando a un nimero elevado
de individuos, por lo que el diagndstico temprano tanto de
la enfermedad en si misma, como de sus consecuencias es
una prioridad en salud publica (2).

Mark Sarnak y colaboradores realizan una excelente
revision sobre la informacién brindada por los grupos de
trabajo KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outco-
mes) sobre la relacidn existente entre la ERC y la Cardio-
patia isquémica (CI), buscando mejorar el entendimiento
de la fisiopatologia, el diagnéstico y el tratamiento, inclu-
yendo a la enfermedad renal terminal en sus diferentes
etapas, a los candidatos a trasplante renal y a los pacien-
tes trasplantados (3).

La Enfermedad cardiovascular (ECV) es la principal
causa de morbilidad y mortalidad en los pacientes con
ERC, aun después de ajustar por los factores de riesgo
tradicionales, y este riesgo se incrementa con el empeo-
ramiento de la funcién renal, por lo que los pacientes en
etapas 3y 4 con filtrados glomerulares menores a 60 ml/
min/1,73m?2) tienen aproximadamente el doble y el tri-
ple de riesgo, respectivamente, de sufrir un evento car-
diovascular y de morir por ello. Esto estd claramente
ilustrado en la figura 1 del articulo (3,4).

Resaltan claramente algo que considero importante
tener en cuenta, como es que la ERC y especialmente la
ERC avanzada, cambian la forma en la que estos pacientes
experimentan la cardiopatia isquémica. Cuadros oligosin-
tomaticos con disnea y fatiga como sintomas predominan-
tes, es lo comun. Asi el reconocimiento de la enfermedad
isquémica en pacientes renales requiere la comprension
de que los sindromes coronarios se presentaran de mane-
ra atipica, con un alto indice de equivalentes anginosos, en
pacientes con una baja capacidad funcional, lo que limita
aun mas el reconocimiento diagnéstico. El infarto agudo de
miocardio (IAM) es mas frecuente que la angina como pri-
mera manifestacion y dentro de estos, es mas probable un
IAM sin elevacion del segmento ST (3,5,6).

Algo que muchas veces no se tiene en cuenta, Sarnak y
col, lo dejan muy bien constatado en la ilustracién central
del articulo: los eventos cardiovasculares no aterosclerd-
ticos (arritmia, muerte stbita, accidente cerebrovascular,
etc) predominan sobre los aterosclerdticos, a medida que
empeora la funcién renal. Lo mismo sucede con el riesgo
de fatalidad después de un evento (7).

Con respecto a la prediccién del riesgo cardiovascular
en los pacientes renales después de leer el articulo queda
bien claro lo compleja que esta es, ya que en general, las
ecuaciones mas usadas lo subestiman, ain cuando son
especificamente recalibradas. Sin embargo, la calibraciéon
y la discriminacion del riesgo puede ser mejorada
agregando variables nefro especificas como la tasa de fil-
tracion glomerular y la albuminuria, pero, pese a ser de-
terminaciones simples y no costosas, no son incorporadas
formalmente (3,8,9). Los marcadores de riesgo adiciona-
les, cominmente usados por los cardiélogos como la de-
terminaciéon del calcio coronario, podrian facilitar las
decisiones en prevencidon primaria, pero entre los pa-
cientes con ERC, la calcificacién coronaria es mas preva-
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lente y su progresion es mayor con el empeoramiento de
la funcién renal, por lo que podrian no reflejar con exac-
titud la realidad (3,10). La incorporacién de biomarcado-
res como proteina C, troponinas y péptidos natriuréticos,
podrian mejorar la estimacion, pero atn falta investiga-
cion especifica que lo avale, sobre todo en pacientes con
ERCT. En la tabla 1 del articulo se resume excelentemente
las investigaciones necesarias que se requieren tanto en
epidemiologia, en presentacion clinica y en prediccién de
riesgo para disminuir estos gaps en el conocimiento.

Comentan y explican que la evaluacién regular del
riesgo de ECV aterosclerdtica, debe distinguirse de la de-
teccion de enfermedad coronaria asintomatica. En au-
sencia de evidencia de que la revascularizacién coronaria
preventiva sea efectiva para reducir eventos en pacientes
asintomaticos, la deteccion de enfermedad anatémica
subyacente carece de fundamento, incluso en pacientes
asintomaticos en riesgo (11). Sin embargo, hay una indi-
cacion racional para el screening de los candidatos a tras-
plante y esto se encuentra extensamente descrito.

El articulo propone que en estos casos el test de elec-
cion sea preferiblemente con imagenes, no invasivo y con
estimulo farmacolégico, teniendo en cuenta que la preci-
sién en los resultados en los test con estimulo fisico, es
menor a los de la poblacién general por varias condicio-
nes inherentes al paciente renal como son la menor capa-
cidad funcional de los pacientes, pudiendo no alcanzar
cargas de trabajo diagndsticas y electrocardiogramas ba-
sales a menudo anormales que pueden limitar la habili-
dad del test para detectar los cambios isquémicos (12).

La angiotomografia computarizada (ATAC) puede
ofrecer ventajas significativas sobre las modalidades de
imagenes funcionales como fue demostrado por el estu-
dio realizado por Winther Sy colaboradores, citado como
referencia en el articulo, al que considero pertinente de-
tallar. Este estudio compar6 la ATAC con perfusiéon mio-
cardica con SPECT con estimulo fisico o farmacolégico y
la combinacién de ambos (estudio de imagen hibrida car-
diaca). La ATAC demostré una mayor sensibilidad (93%)
pero una especificidad modesta debida justamente a que
los pacientes renales tienen mayor calcificacién corona-
ria y pueden presentarse con frecuencias cardiacas ele-
vadas e irregulares. Es por esto, que la combinaciéon de
ambos estudios anatémico y funcional sea lo mas indica-
do para descartar enfermedad isquémica en los pacien-
tes renales. Hay por supuesto que considerar el potencial
riesgo de agravamiento de la funcion renal y evaluar ries-
gos - beneficios. Por lo tanto, en la evaluacion del pacien-
te renal dada la alta probabilidad de aterosclerosis y el
valor predictivo negativo moderado de las pruebas no
invasivas, mantener un alto indice de sospecha es funda-
mental (3,13).

En el estudio publicado en JACC, los autores hacen una
especial consideracién hacia las troponinas cardiacas

(TNc) y no como predictor de riesgo sino como piedra
angular en el diagnoéstico de la Cl. Hay que considerar que
las mismas estan frecuentemente elevadas en la ERC
avanzada en ausencia de sindromes coronarios agudos
por mecanismos aun no entendidos y que esto se asocia
con un aumento de la mortalidad. Esto se demuestra mas
consistentemente con la TNc T que con la TNc L. Sin em-
bargo, debemos tener presente que si bien, la sensibili-
dad de las TNc ultrasensibles para el diagnéstico de IAM
no se modifica con la funcion renal, la especificidad dis-
minuye del 95% en quienes tienen un filtrado glomerular
preservado al 40% en pacientes en didlisis. Por lo tanto,
un andlisis de TNc ultrasensible normal puede ser sufi-
ciente para descartar un IAM, pero los valores elevados
son menos definitivos. Ante esto destacan la importancia
del trabajo conjunto con el equipo de nefrologia para de-
terminar valores basales “saludables” de TNc en los pa-
cientes en didlisis ya que la variabilidad es minima y ante
la sospecha de un evento agudo podria ayudar en el diag-
noéstico (3,14).

Otro item que resaltan es el tratamiento médico, su-
brayando que los pacientes con ERC estan sub-represen-
tados en los trials clinicos y como tal la evidencia que
soporta las recomendaciones es limitada. El tratamiento
hipolipemiante es controvertido. Las estatinas, sin duda
beneficiosas en los estadios iniciales de la enfermedad,
disminuyen su eficacia a medida que cae la tasa de filtra-
ciéon glomerular y no hay beneficio demostrado en los
pacientes en dialisis. Si bien mencionan a las Guias
KDIGO no precisan claramente la indicacién y no mencio-
nan lo que dicen las ultimas guias sobre este topico,
generalmente destacado en poblaciones especiales. Con-
cretamente las guias KDIGO proponen el uso de estatinas
o estatinas / ezetimibe, en los pacientes mayores de 50
afios con ERC que no estén en dialisis o trasplantados (re-
comendacidn clase 1, nivel de evidencia A). En los meno-
res de 50 afios propone igual tratamiento en aquellos que
tienen antecedentes de eventos isquémicos, en diabéti-
cos y/o con un riesgo cardiovascular a 10 afios mayor al
10% (recomendacioén clase 2, nivel de evidencia A). En
los pacientes que estan en didlisis sugieren no iniciar tra-
tamiento con estatinas (recomendacion clase 2, nivel de
evidencia A), pero continuarlo si ya venian recibiéndolo
(recomendacién clase 2, nivel de evidencia C). Las guias
2018 AHA/ACC sobre el manejo del colesterol y las
guias europeas 2019 tienen la misma recomendacion
(3,15,16,17). Las guias europeas hacen una considera-
cioén sobre la indicacién en pacientes trasplantados, reco-
mendando las estatinas como drogas de primera linea,
iniciando la terapia a baja dosis y con precaucion en rela-
cién con posibles interacciones medicamentosas, en par-
ticular con la ciclosporina (17).

De las nuevas moléculas como los inhibidores de la
PCSK9 los autores mencionan un reciente estudio en



donde los pacientes con ERC (etapas G2, G3a 'y G3b) ten-
drian también beneficios (3,18).

Sobre el tratamiento de revascularizacién, tanto con in-
tervencion coronaria percutanea (ICP) o cirugia de revas-
cularizacion (CR) en pacientes sintomaticos con ERC y
ERCET dejan claro la actual controversia que existe. En au-
sencia de ensayos clinicos especificos, los pacientes que
presentan un IAM con elevacién del ST deben ser tratados
con el mismo enfoque invasivo que aquellos con funcién
renal preservada. En el caso de presentarse con IAM no ST,
aunque los estudios observacionales parecen apoyar el
enfoque invasivo temprano sobre el conservador (19), los
estudios randomizados no demostraron beneficio en la su-
pervivencia con la estrategia invasiva en pacientes con ERC
en estadios G3a a G5 (20). La evidencia para apoyar la CR
sobre la ICP es escasa y la mayoria de los datos provienen
de trials no aleatorizados. Un metanalisis publicado en
2016 muestra un leve beneficio de la CR sobre la ICP en la
ERC moderada, sin embargo, este andlisis incluy6 pocos pa-
cientes con ERC avanzada. Entre los pacientes en didlisis
parece haber un mayor riesgo a corto plazo de mortalidad
y accidente cerebrovascular con la cirugia, pero el riesgo a
largo plazo es mayor con el tratamiento percutdneo tanto
de muerte, IAM y necesidad de nueva revascularizacion.
Ante esta controvertida evidencia Sarnak y colaboradores
dejan claro que la eleccion del tratamiento debe hacerse
sobre las condiciones especificas del paciente teniendo en
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cuenta su fragilidad, las comorbilidades, la expectativa de
vida y la preferencia del mismo paciente. (3,21,22)

Con respecto al tratamiento de la cardiopatia isquémica
estable, mencionan los ultimos estudios clinicos randomi-
zados importantes, en donde la estrategia invasiva no de-
mostré superioridad con respecto al tratamiento médico.
Creo importante ampliar la informacién del mas reciente
de ellos, el ISCHEMIA-CKD, que se realizé en 30 paises e
incluy6 a casi 800 pacientes con filtrado glomerular menor
de 30 ml/min/1,73 m? o didlisis, en donde, la tasa de muer-
te o IAM fue casi igual en ambas ramas. La falta de beneficio
con la estrategia invasiva se observé también en otros pun-
tos finales mas blandos e incluso se observd un aumento en
el riesgo de accidente cerebrovascular en comparaciéon con
la rama de tratamiento médico solo (23).

En conclusion, el articulo comentado expone una revi-
sion muy amplia de las situaciones que se suscitan en los
pacientes con ERC en sus diferentes etapas y su asociacion
con la cardiopatia isquémica en todas sus manifestaciones.

Como cardidlogos sabemos del elevado riesgo cardio-
vascular que tienen estos pacientes, pero quizas no siem-
pre tenemos en claro como diagnosticarlos y cémo
tratarlos. Los autores describen excelentemente todo lo
que hoy se acepta para el manejo del paciente renal, con
su correspondiente nivel de recomendacion y evidencia,
asi como los desafios futuros en todas las areas en donde
aun se necesita mayor investigacion.
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